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RESUMEN

Antecedentes: la terapia de reemplazo hormonal restablece la concentracién hormonal y minimiza las consecuencias inmediatas,
mediatas y tardias propias del climaterio. El tratamiento de éste incluye la prescripcion de estrégenos, progestagenos y combinaciones
de ambos.

Objetivo: evaluar la eficacia de los estrogenos por via nasal y oral en el sindrome climatérico.

Material y métodos: se estudiaron 60 pacientes con sindrome climatérico, con edades que oscilaron entre 34 y 64 afios; 30 recibieron
tratamiento con estrégenos por via nasal (grupo A) y 30 por via oral (grupo B). Los sintomas se clasificaron en: vasomotores, organicos
de la colagena y tropismo celular. Se hizo evaluacion semanal, en cuatro ocasiones, y los sintomas se consideraron leves, moderados y
graves segun la Guia de evaluacién de riesgo en la paciente climatérica del Hospital Regional General Ignacio Zaragoza del ISSSTE.
Resultados: el grupo A mostré mejoria a las dos semanas de haber iniciado el manejo con 63% de eficacia, mientras que el grupo B sélo
mostro efectividad de 30% en el mismo lapso. No hubo efectos secundarios en ambos grupos.

Conclusiones: el manejo del sindrome climatérico con estrégenos por via nasal, en comparacién con la oral, es mas efectivo y ejerce
su efecto en menor plazo, sin efectos secundarios.

Palabras clave: climaterio, estrégenos por via nasal y oral.

ABSTRACT

Background: Hormone replacement therapy reestablishes the diminished hormonal level and reduces mild, moderate and severe effects
of climacteric. Its treatment includes estrogens, progestagens and a mixture of both.

Objective: To evaluate the efficacy of intranasal and oral estrogens in the climacteric syndrome.

Material and methods: 60 patients were evaluated with climacteric syndrome; 30 received intranasal estrogens (group A) and 30 received
oral estrogens (group B). Age range, 34-64 years. The symptoms were classified as vasomotor, collagen related symptoms and tropic
changes. The patients were evaluated four times a week, and the symptoms were measured as mild, moderate and severe according with
the Guia de evaluacién de riesgo en la paciente climatérica.

Results: Group A (intranasal estrogens) showed faster clinical response in the first two weeks (63%), compared with group B (30%). No
side effects were found in both groups.

Conclusions: Climacteric syndrome can be treated better and faster with intranasal estrogens than with oral estrogens, and without side
effects.

Key words: climateric, estrogens, climacteric syndrome.

RESUME

Antécédents : la thérapie de remplacement hormonal rétablit la concentration hormonale diminuée et minimise les conséquences im-
médiates, médiates et tardives propres du climatére. Son traitement inclut prescription d’cestrogénes, progestagenes et combinaisons
des deux.

Objectif : évaluer I'efficacité des cestrogénes par voie nasale et orale dans le syndrome climatérique.

Matériel et méthodes : on a étudié 60 patientes avec syndrome climatérique, avec des ages qui ont oscillé entre 34 et 64 ans ; 30 ont
regu du traitement avec cestrogenes par voie nasale (groupe A) et 30 par voie orale (groupe B). Les symptomes ont été classés en vaso-
moteurs, organiques du collagéne et tropisme cellulaire. On a fait évaluation hebdomadaire, en quatre occasions, et les symptémes ont
été considérés comme légers, modérés et graves selon le Guide d’évaluation de risque chez la patiente climatérique de I'Hopital Régional
Geénéral Ignacio Zaragoza de I'ISSSTE.

Résultats : le groupe A a montré amélioration deux semaines apres le début du traitement avec 63% d’efficacité, tandis que le groupe B
a montré seulement 30% d’efficacité dans la méme période du temps. Il n’y a pas eu d’effets secondaires dans les deux groupes.
Conclusions : le traitement du syndrome climatérique avec cestrogénes par voie nasale, en comparaison avec l'orale, est plus effectif et
exerce son influence dans un bref délai, sans effets secondaires.

Mots-clés : climatére, cestrogenes, syndrome climatérique.
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RESUMO

Antecedentes: a terapia de substituicdo hormonal restabelece a concentragdo hormonal diminuida e minimizada as conseqiéncias
imediatas, mediatas e tardias proprias do climatério. Seu tratamento inclui prescrip¢éo de estrogénios, progestagénios e combinagdes
de ambos.

Objetivo: avaliar a eficacia dos estrogénios por via nasal e oral no sindrome climatérico.

Material e métodos: estudaram-se 60 pacientes com sindrome climatérico, com idades entre os 34 e 64 anos de idade; 30 receberam
tratamento com estrogénios por via nasal (Grupo A) e 30 por via oral (Grupo B). Os sintomas classificaram-se em vasomotores, organicos
da colagena e tropismo celular. Realizou-se uma avaliagdo semanal, em 4 ocasides, e os sintomas se consideraram como leves, mode-
rados e graves segundo a Guia de avaliagdo de risco na paciente climatérica (Guia de evaluacion de riesgo en la paciente climatérica)
do Hospital Regional Geral Ignacio Zaragoza do ISSSTE.

Resultados: o Grupo A mostrou melhoramento as duas semanas de comecar o maneio com 63% de eficacia, entanto que o Grupo B s6
mostrou efetividade do 30% no mesmo lapso de tempo. N&o houve efeitos secundarios em nenhum dos dois grupos.

Conclusdes: o maneio do sindrome climatérico com estrogénios por via nasal, comparado com a via oral, € mais eficiente e exerce seu

efeito em menor prazo, sem efeitos secundarios.
Palavras chave: climatério, estrogénios, sindrome climatérico.

partir de 1980 México es uno de los 18 paises
con mayor porcentaje de adultos mayores,
on predominio de mujeres (actualmente 12
millones entre 45 a 65 afos). El climaterio es un proceso
de senescencia gonadal, definido por laFIGO (Interna-
cional Federation of Gynecology & Obstetrics) como
el periodo que se extiende desde la madurez hasta la
senectud. Si se conocen las repercusiones en el estado
de salud propias de esta etapa se pueden aplicar las
medidas necesarias para evitar riesgos y enfermeda-
des relacionadas con el periodo de adaptacion a este
proceso fisiologico.t
La terapia de reemplazo hormonal (TRH) res-
tablece la concentracion hormonal y aminora las
consecuencias inmediatas, mediatas y tardias propias
del climaterio. La terapia hormonal de reemplazo in-
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cluye la prescripcién de estrégenos, progestagenos y
combinaciones de ambos; alguna vez se prescribieron
androégenos y antiestrégenos, con resultados menos
efectivos.

Los estrégenos son hormonas enddgenas vincula-
das con efectos neuroendocrinos, como el desarrollo, la
ovulacién, la preparacion para la fecundacion y laim-
plantacién, y actdan en el metabolismo de minerales,
carbohidratos, proteinas y lipidos. EI mas potente es
el estradiol beta 17, seguido por la estronay el estriol.
Los estrogenos estan compuestos de 18 carbonos, un
grupo fendlico Ay un grupo beta hidroxilo o cetona
en la posicion 17 del anillo D.?

Se forman a partir de andrdgenos o testosterona
mediante aromatizacion enzimatica. Los receptores
estrogénicos se encuentran en el aparato urogenital,
las mamas, la hipofisis, el hipotalamo, el hueso y el
higado.3*

Se prescriben como tratamiento hormonal en anticon-
cepcion y durante la etapa posmenopausica. Se dispone
de ellos en forma natural y sintética para su administra-
cién por vias: oral, parenteral, transdérmica y nasal.

Para la administracion oral se utilizan en forma de
estradiol, ésteres de estrona y etinil estradiol.

Tienen biotransformacion hepatica rapida con
vida media plasmatica de minutos. El estradiol se
convierte en estrona, mediante la 17-beta-hidroxieste-
roide-deshidrogenasa, y ésta en estriol por efecto de la
16-alfa-hidroxilacién, su metabolismo es urinario.*

El estrégeno nasal estd compuesto por 17-beta-
estradiol, beta ciclodextrina metilada al azar, cloruro
de sodio, hidréxido de sodio, acido clorhidrico, agua
purificada y no contiene conservador artificial; se
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envasa en un recipiente estéril con bomba de vacio,
lo que evita la entrada de aire y la contaminacién, y
proporciona 7 Ul por pulverizacion con 150 mcg de
estradiol (es util para 30 dias de tratamiento).’

La via nasal favorece la absorcion del estrogeno
gracias a la naturaleza microvellosa altamente vas-
cularizada de la mucosa nasal, con superficie de
absorcién de 160 m?2 Diez a 30 minutos luego de su
administracion alcanza concentraciones méaximas de
1,200 pg/mL, que disminuyen dos horas después
y garantizan la no proliferacién del endometrio. Su
efecto por pulsos genera una exposicion estrogénica
efectiva, con efectos fisiolégicos diferentes de los
planos y prolongados del estrogeno administrado
por via oral .®’

Reduce el colesterol total y las lipoproteinas Ay B, y
no aumenta los triglicéridos. Entre los efectos adversos
se encuentran el traumatismo directo, larinorreay los
estornudos. En caso de obstruccion nasal se cambia a
la administracion por via oral, maximo durante dos
dias y con el doble de la dosis de la via nasal.?

Su accién se reduce si la paciente ingiere, ademas,
farmacos del tipo de los barbitaricos, hidantoinas,
meprobamato, fenilbutazona o rifampicina.®

OBJETIVO

Evaluar la eficacia de los estrégenos administrados
por via nasal y por via oral como tratamiento del
sindrome climatérico.

PACIENTES Y METODO

Se incluyeron 60 pacientes con diagnéstico de

sindrome climatérico de la consulta externa del
Hospital Regional General Ignacio Zaragoza del

ISSSTE, susceptibles de ser tratadas con TRH. Los
criterios de inclusién fueron clinicos: bochornos,
cefalea, irritabilidad, depresién, apatia, mialgias,
artralgias, piel o mucosas secas, 0 ambas, infeccion
recurrente de vias urinarias, dispareunia, dismi-
nucion de la libido y perfil hormonal. A todas
las pacientes se les hicieron estudios de quimica
sanguinea, perfil lipidico, mastografia, ultrasonido
pélvico, tiempos de coagulacién, valoracion cardio-
vascular y biopsia de endometrio, que resultaron
normales.

Se dividieron en dos grupos: el A con 30 pacien-
tes a las que se les prescribieron estrogenos por via
nasal, una pulverizacion en cada fosa nasal cada
24 horas (300 mcg/dia), y el B, 30 pacientes que
recibieron estrégenos equinos conjugados por via
oral, una tableta de 0.625 mg cada 24 horas.

El promedio de edad en ambos grupos fue de
52 afios, con desviacién estandar de +9.6 para el
grupo Ay 7.4 para el B.

Se analizaron los sintomas respecto de la persis-
tencia o remision de los parametros clinicos, que
para su evaluacion se clasificaron en: ausentes,
leves, moderados o graves, antes y después de la
administraciéon nasal y oral.

Todas las pacientes dieron su consentimiento
informado.

El analisis estadistico se hizo con las pruebas
de la ji al cuadrado y la prueba de Wilcoxon del
programa SPSS version 12.

RESULTADOS
Laevaluacién de los sintomas en el grupo de pacientes

que recibieron estrégenos por via nasal se hizo antes
y después (cuadro 1).

Cuadro 1. Evaluacion de los sintomas en pacientes climatéricas respecto del inicio del tratamiento

Grupo A
Previo a estrogenos por via nasal Posterior a estrégenos por via nasal
Gravedad Leve Moderada Grave Ausente Leve Moderada Grave Ausente Total p*
Vasomotor 2 13 15 11 10 3 6 30 <0.013
Orgénico 4 12 14 15 6 2 7 30 0.088
Tropismo 9 11 10 13 7 1 9 30 0.166

Fuente: cédula de recoleccion de datos.
* Prueba: Wilcoxon.
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Hubo reduccion de los sintomas vasomotores en
80% (p = <0.013), de los orgénicos de la colagena en
86% (p = 0.088) y del tropismo celular en 90% (p =
0.166).

La evaluacion de los sintomas de las pacientes que
recibieron estrégenos por via oral también se hizo
antes y después del tratamiento (cuadro 2).

DISCUSION

La mayoria de las pacientes con diagnéstico de sin-
drome climatérico requiere tratamiento para disminuir
sus sintomas y, por lo tanto, para mejorar su calidad
de vida. Con este fin el tratamiento con estrégenos es
una opcién adecuada en la que la via de administra-

Cuadro 2. Evaluacion de los sintomas en pacientes climatéricas con tratamiento de estrogenos por via oral

Grupo B
Previo a estrégenos por via oral Posterior a estrégenos por via oral
Gravedad Leve Moderada Grave Ausente Leve Moderada Grave Ausente Total p*
Vasomotor 5 11 14 9 14 5 2 30 0.050
Orgénico 6 11 13 1 11 5 4 30 0.248
Tropismo 10 8 12 11 9 6 4 30 0.705

Fuente: cédula de recoleccion de datos.
*Prueba: Wilcoxon

Cuadro 3. Pacientes en quienes hubo mejoria con la aplicacion de
estrogenos por vias nasal y oral

Edad Estrégenos nasales Estrégenos orales
grupo A grupo B

34 a43 4 1

44 a 53 3 1

54 a 63 10 4

>64 1 1

Total 18 7

Fuente: cédula de recoleccion de datos.

La disminucion de los sintomas vasomotores fue
del 65% (p = 0.050), de los organicos de la colagena
del 62% (p = 0.248) y del tropismo celular del 50%
(p = 0.705).

Por grupo etario, hubo mejoria completa en 10
pacientes que recibieron tratamiento con estrégenos
por via nasal y en cuatro por via oral, todas entre los
54 y 63 afios de edad (figura 3).

Respecto del inicio de la mejoria para las pacien-
tes que recibieron tratamiento por via nasal, ocurrié
desde la primera semanay logré su maximo descenso
de los sintomas en la segunda semana, con 63% (p
=<0.001). En cambio, con la administracién por via
oral fue de 30%, con efecto maximo hasta la tercera
semana.

No se informan efectos secundarios con alguna de
las dos formas de administracion.

cién es muy importante, de ella dependen el apego o
abandono del tratamiento, la absorcidn, el inicio del
efecto y la consecuente eficacia del farmaco.®1°

La mucosa nasal tiene un area de contacto y absor-
cién excelente, que se beneficia de su riqueza vascular.
Ademas, la nueva estructura hidrofilica de los estro-
genos favorece su absorcién y difusion, y proporciona
adecuada opcidn terapéutica sin los inconvenientes
de la via oral.

En 1999, Studd analizé a 420 pacientes que recibian
tratamiento con estrégenos por via nasal, y concluyé
que tenian mayor eficacia y rapidez de accién que los
administrados por via oral (resultados que coinciden
con los del presente estudio); sin embargo, Studd
notd que el inicié de la mejoria ocurria a las cuatro
semanas, lo que en nuestro estudio ocurrio a las dos
semanas.*

La prescripcion de un tratamiento eficaz con efecto
rédpido y facil aplicacion es el estindar deseado en
cualquier padecimiento, porque se reducen el nUmero
de consultas y la referencia de las pacientes.

CONCLUSIONES

El tratamiento con estrégenos por via nasal disminuyo,
en forma estadisticamente significativa, los sintomas
vasomotores, organicos de la colagenay el tropismo ce-
lular, en comparacién con los estrégenos por via oral.
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Figura 1.

HOSPITAL REGIONAL IGNACIO ZARAGOZA
CLINICA DE CLIMATERIO

]

GUIA DE EVALUAGION DE RIESGO EN LA PACIENTE CLIMATERICA

Nombre: ___Edad: Peso: Kgs. PI.
Talla:— mts. I.M.C TA AL mmHg FU.M.:
Densitomettia 6sea: Colesterol: B.L. T.G. Glucosa:
FECHA: MEDICO: FECHA: MEDICO:
B CALIFICACION CALIFICAGION
Parametro 1 2 3 Parametro 1 2 3
1) Bochomos 1) Bochornos
| 2) Cefalea 2) Cefalea
[ 3) Imtabilicad | 3) Irritabilidad
4) Tnisteza 4) Tristeza
5) Depresion 5) Depresion
| 61 Insomnio 8) Insomnio
7) Sudoracién nocturna 7) Sudoracién nocturna
8) Apatia 8) Apatia
9) Cansancio 9) Gansancio
10) Mialgias 10) Mialgias
11) Osteodinia 11) O
12) Artralgias 12) Artralgias
13) Lumbaigia 13) Lumbalgla
14) Pérdida de memoria 14) Pérdida de memoria
75) Distensién abdominal 75) Distension abdominal
6) Epigastralgia 16) Epigastraigia
7) Hirsutlsmo 7) Firsutismo
| 18] Calda de cabello [18) Caida de cabsllo
19 Plel Seca 19) Piel Seca
20) .V.U. Recurrente 5 20) 1V.U. Recurrente 5
21) Sequedad de vagina E 21) Sequedad de vagina =3
22) Dispareunia w 22) Disparaunia w
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VALORACION: 1=LEVE 2=MODERADO 3=SEVERO VALORACION; 1=LEVE 2=MODERADO 3=SEVERO
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5) Depresidn 5) Dapresion
| 6} Insomnio | 8) Insomnio
7) Sudoracion nocturna 7 1 nocturna
8) Apatia 8) Apatia
§) Cansanclo 9) Ci
10) Mialgias 10) Mialglas
11) Osteodinia 11) Osteodinia
12) Artraigias 12) Artralgias
73) Lumbaigia 13) Lumbalgia
14] Pérdida de memoria 1) Perdida de memoria
| 15) Distension abdominal | [15) Distenaldn sbdominal |
| 75 Epigastralgia [ 15 Epigastraigia
[ 77} Airsutismo [ 17y Hirsuismo.
| 78] Calda de cabello (18 Calda de cabellc |
[ 19] Piel Seca [ T8 Plel Seca
20) [V.U. Recurrente 5 20) LV.U.F g
1) Sequednd de vagina, 5 21) Sequedad de vagina e
22) Dispareunia w spareun| w
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[ SUBTOTAL ] [ £ [ SUBTOTAL | I I ] £

FAGTORDE RIESGO
CALIFICACION

BAJO | MEDIO| ALTO | TOTAL

FACTORDERIESGO
CALIFICACION
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El cancer cervicouterino es uno de los trastornos con mayor tasa de mortalidad en nuestro pais. Esto se debe, entre muchas
otras cosas, a la falta de informacion preventiva o de recursos de difusion sobre la importancia de su deteccién temprana para
poder llevar a cabo un tratamiento adecuado.

Esta falta de informacién a nivel masivo también se presenta a nivel de la clinica, ya que en muchas ocasiones los médicos
practicantes desconocen o tienen un conocimiento anacronico de algunos aspectos que se deben tomar en cuenta en el momento
de la sospecha o diagnoéstico de esta alteracion ginecolégica. Asimismo, a nivel de especialidad el area requiere estar al tanto de
los Ultimos avances en ginecologia oncologica, especialmente para los residentes de ginecologia y obstetricia y oncologia, en
quienes la informacion sobre las nuevas estrategias de tratamiento forma parte esencial de su practica clinica diaria.

Es asi que el Dr. Jonathan Berek, uno de los especialistas mas importantes de la UCLA, se compromete con esta edicion de
Ginecologia oncolégica a presentar una guia practica para las estrategias actuales de valoracion y tratamiento de pacientes
con tumores malignos preinvasivos e invasivos en los 6rganos genitales femeninos, incorporando la informacion mas reciente al
tiempo que conserva el formato y estilo basico de las ediciones previas.

La obra se divide en cuatro secciones: principios generales, sitios de enfermedad, temas médicos y quirirgicos, y calidad de
vida, lo cual permite realizar un estudio sistematico y en orden para que el residente incorpore tales conocimientos a su practica
cotidiana, cubriendo de esta forma las necesidades de informacion indispensables para enfrentar este gran mal desde la impor-
tante trinchera de la clinica.
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